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  ﭼﮑﯿﺪه
ﺳﺎل ﺑﻌﺪ از ﺗﺸﺨﯿﺺ ﺑﯿﻤﺎري را دارد.  3- 5ﮏ ﺑﯿﻤﺎري ﭘﯿﺸﺮوﻧﺪه و ﻣﺰﻣﻦ اﺳﺖ ﮐﻪ ﻣﯿﺎﻧﮕﯿﻦ ﺑﻘﺎي ﯾﻓﯿﺒﺮوز رﯾﻮي  ﻣﻘﺪﻣﻪ:    
ﻋﻨﻮان ﻧﺘﯿﺠﻪ ﻋﺪم ﺗﻌﺎدل ﺑﯿﻦ ﭘﺮوﺳﻪ ﻧﺮﻣﺎل ﺳﻨﺘﺰ و ﺗﺠﺰﯾﻪ اﺟﺰاي ﻣﺎﺗﺮﯾﮑﺲ ﺧﺎرج ﺳﻠﻮﻟﯽ در ﻧﻈﺮ ﺗﻮاﻧﺪ ﺑﻪاﯾﻦ ﺑﯿﻤﺎري ﻣﯽ
 ﻫﺴﺘﻨﺪ ﮐﻪ ﭘﺮوﺗﺌﻮﻟﯿﺘﯿﮏ آﻧﺰﯾﻢ ﻫﺎي از ﺧﺎﻧﻮاده، -PMM 2وﯾﮋه ( ﺑﻪ SPMMﻫﺎ)ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺷﻮد. ﻣﺎﺗﺮﯾﮑﺲ ﻣﺘﺎﻟﻮﭘﺮوﺗﺌﯿﻨﺎز
ﻧﻘﺶ ﻣﻬﻤﯽ در اﯾﺠﺎد ﻓﯿﺒﺮوز رﯾﻪ دارﻧﺪ. در اﯾﻦ ﺗﺤﻘﯿﻖ،  و ﮐﺮده ﻪﯾﺗﺠﺰ را ﭘﺎﯾﻪ ﻏﺸﺎي و (MCEﺳﻠﻮﻟﯽ) ﻣﺎﺗﺮﯾﮑﺲ ﺧﺎرج
ﺑﻠﺌﻮﻣﺎﯾﺴﯿﻦ در ﻣﻮش آزﻣﺎﯾﺸﮕﺎﻫﯽ ﺑﻪ ﺻﻮرت ﮐﯿﻔﯽ و ﮐﻤﯽ در ﻓﯿﺒﺮوز رﯾﻮي اﻟﻘﺎء ﺷﺪه ﺑﻪ وﺳﯿﻠﻪ 2-PMMﺑﯿﺎن ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ 
  ﺑﺮرﺳﯽ ﺷﺪ. 
ﻫﺎ در ﻣﻮش ﺑﻨﺪي ﺷﺪﻧﺪ: ﺑﻪ دو ﮔﺮوه ﺗﻘﺴﯿﻢ 6/LB75C ﺑﺎ ﻧﮋادﻣﻮش  61در اﯾﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺗﺠﺮﺑﯽ،  :ﻣﻮاد و روش ﻫﺎ    
ﺻﻔﺎﻗﯽ ﺑﻪ روش داﺧﻞ ( راCMCﺳﻠﻮﻟﺰ)ﻣﺘﯿﻞ ﮐﺮﺑﻮﮐﺴﯽﮔﺮوه اول)آزﻣﺎﯾﺶ( ﺳﻮﻟﻔﺎت ﺑﻠﺌﻮﻣﺎﯾﺴﯿﻦ و در ﮔﺮوه دوم)ﮐﻨﺘﺮل( 
آﻣﺪه از رﯾﻪ دو ﮔﺮوه، ﺟﻬﺖ ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﻫﺎي ﺑﻪ دﺳﺖ ﻫﺎ ﮐﺸﺘﻪ ﺷﺪه و ﻧﻤﻮﻧﻪ در ﭘﺎﯾﺎن دوره آزﻣﺎﯾﺶ ﻣﻮش درﯾﺎﻓﺖ ﮐﺮدﻧﺪ. 
ﻫﺎ آن2-PMM ﻫﯿﺴﺘﻮﻟﻮژﯾﮑﯽ و اﯾﻤﻮﻧﻮﻫﯿﺴﺘﻮﺷﯿﻤﯿﺎﯾﯽ آﻣﺎده ﺷﺪﻧﺪ. ﺳﭙﺲ ﺗﻐﯿﯿﺮات ﻫﯿﺴﺘﻮﻟﻮژﯾﮑﯽ ﺑﺎﻓﺖ رﯾﻪ و ﺑﯿﺎن ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ 
  ﺗﺠﺰﯾﻪ و ﺗﺤﻠﯿﻞ ﺷﺪﻧﺪ. tset-t tnedutSﻣﺎري ﺑﺮرﺳﯽ ﺷﺪ و ﻧﺘﺎﯾﺞ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از آزﻣﻮن آ
ﻫﻤﺒﻨﺪ ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﻫﯿﺴﺘﻮﻟﻮژﯾﮑﯽ در ﮔﺮوه آزﻣﺎﯾﺶ ﭘﺎﺳﺦ اﻟﺘﻬﺎﺑﯽ، رﺳﻮب ﮐﻼژن و اﻓﺰاﯾﺶ ﺑﺎﻓﺖ :ﻫﺎي ﭘﮋوﻫﺶﺎﻓﺘﻪ ﯾ    
ﻫﺎي ﻫﺎي رﯾﻮي را ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﮔﺮوه ﮐﻨﺘﺮل ﻧﺸﺎن داد. ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت اﯾﻤﻮﻧﻮﻫﯿﺴﺘﻮﺷﯿﻤﯿﺎﯾﯽ ﻧﺸﺎن داد ﮐﻪ ﺗﻌﺪاد ﺳﻠﻮل آﻟﻮﺋﻮلدﯾﻮاره
  )100.0<P( ﺎﻓﺖ.ﯾﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﮔﺮوه ﮐﻨﺘﺮل اﻓﺰاﯾﺶ ﻣﻌﻨﯽ داري  آزﻣﺎﯾﺶدر ﮔﺮوه 2-PMM ﮐﻨﻨﺪه ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ ﺑﯿﺎن
در ﻓﯿﺒﺮوز 2-PMM ﮐﻨﻨﺪه ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ  ﻫﺎي ﺑﯿﺎنﻧﺘﺎﯾﺞ اﯾﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻧﺸﺎن داد ﮐﻪ ﺗﻌﺪاد ﺳﻠﻮل :ﮔﯿﺮيﺑﺤﺚ و ﻧﺘﯿﺠﻪ     
  ﺎﺑﺪ. ﯾ ﺑﻠﺌﻮﻣﺎﯾﺴﯿﻦ اﻓﺰاﯾﺶ ﻣﯽرﯾﻮي اﻟﻘﺎء ﺷﺪه ﺑﻪ وﺳﯿﻠﻪ
 





ﻓﯿﺒﺮوز رﯾﻪ ﯾﮏ ﺑﯿﻤﺎري ﻣﺰﻣﻦ رﯾﻮي ﺑﯿﻨﺎﺑﯿﻨﯽ اﺳﺖ ﮐﻪ ﺑﻪ      
ﻓﺎﮐﺘﻮرﻫﺎي اﯾﺠﺎدﮐﻨﻨﺪه ﻋﻠﺖ ﺻﺪﻣﻪ ﺑﻪ ﭘﺎراﻧﺸﯿﻢ رﯾﻪ ﺑﻪ وﺳﯿﻠﻪ
وﺟﻮد آﻣﺪه ﮐﻪ ﻫﻤﺮاه ﺑﺎ ﻣﯿﺰان ﺑﺎﻻي ﻣﺮگ ﺑﻪ اﻟﺘﻬﺎب و ﻓﯿﺒﺮوز
و ﻣﯿﺮ ﺑﻮده و ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ درﻣﺎن ﻫﺎي ﭘﺰﺷﮑﯽ ﻣﻘﺎوم ﻣﯽ 
(. اﯾﻦ ﺑﯿﻤﺎري ﺑﻪ ﻋﻠﺖ ﻋﺪم ﺗﻌﺎدل در ﭘﺮوﺳﻪ ﺳﻨﺘﺰ 1ﺑﺎﺷﺪ،)
ﮐﻼژن ﺑﻪ ﺻﻮرت ﻧﺮﻣﺎل و ﭘﺮوﺳﻪ ﺗﺨﺮﯾﺐ ﻣﺎﺗﺮﯾﮑﺲ ﺧﺎرج 
(. ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﻣﻮرﻓﻮﻟﻮژﯾﮑﯽ و 2آﯾﺪ،)ﺳﻠﻮﻟﯽ ﺑﻪ وﺟﻮد ﻣﯽ 
ﻫﺎي ﺣﺎد در ﺑﺎﻓﺖ ه اﺳﺖ ﮐﻪ آﺳﯿﺐ ﺑﯿﻮﺷﯿﻤﯿﺎﯾﯽ ﻧﺸﺎن داد
ﻫﺎ و  رﯾﻪ ﺑﺎﻋﺚ ﺗﺮاوش ﺳﻠﻮل ﻫﺎي اﻟﺘﻬﺎﺑﯽ و ﺗﻮﻟﯿﺪ ﺳﯿﺘﻮﮐﯿﻦ
ﻫﺎ و  ﺳﺎﯾﺮ ﻣﯿﺪﯾﺎﺗﻮرﻫﺎ ﺷﺪه ﮐﻪ ﻧﺘﯿﺠﻪ آن ﺗﺰاﯾﺪ ﻓﯿﺒﺮوﺑﻼﺳﺖ
ﻫﺎ و اﻓﺰاﯾﺶ ﺑﺎﻓﺖ ﻫﻤﺒﻨﺪ ﺗﻮﺳﻂ اﯾﻦ ﺳﻠﻮل  ﻣﯿﻮﻓﯿﺒﺮوﺑﻼﺳﺖ
(. ﻓﻌﺎﻟﯿﺖ ﭘﺮوﺗﺌﻮﻟﯿﺘﯿﮏ آﻧﺰﯾﻢ ﻫﺎي 5،4،3ﻫﺎ ﺧﻮاﻫﺪ ﺑﻮد،)
ﺎﺗﺮﯾﮑﺲ ﺧﺎرج ﺳﻠﻮﻟﯽ ﻧﻘﺶ ﻣﻬﻤﯽ در اﯾﺠﺎد ﺗﺨﺮﯾﺐ ﮐﻨﻨﺪه ﻣ
  (6ﻓﯿﺒﺮوز رﯾﻪ دارﻧﺪ.)
اﯾﯽ از  ( ﺧﺎﻧﻮادهSPMMﭘﺮوﺗﺌﯿﻨﺎزﻫﺎ)ﻣﺘﺎﻟﻮﻣﺎﺗﺮﯾﮑﺲ       
ﮐﻨﻨﺪه ﻫﺴﺘﻨﺪ ﮐﻪ ﺗﻮاﻧﺎﯾﯽ ﺗﺠﺰﯾﻪ  آﻧﺰﯾﻢ ﻫﺎي ﭘﺮوﺗﺌﻮﻟﯿﺘﯿﮏ
( را دارﻧﺪ. اوﻟﯿﻦ ﮐﺸﻒ MCEﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ ﻫﺎي ﺧﺎرج ﺳﻠﻮﻟﯽ)
 2691ل اﯾﻦ آﻧﺰﯾﻢ ﻫﺎ زﻣﺎﻧﯽ ﺑﻮد ﮐﻪ ﮔﺮوس و ﻻﭘﺮه در ﺳﺎ
(. 7ﻓﻌﺎﻟﯿﺖ ﮐﻼژﻧﺎز را در دﮔﺮدﯾﺴﯽ ﺑﭽﻪ وزغ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻧﻤﻮدﻧﺪ،)
ﻫﺎي  ﻫﺎ ﮐﺸﻒ ﺷﺪه ﮐﻪ ﻧﻘﺶ ﻧﻮع از اﯾﻦ آﻧﺰﯾﻢ 52ﺣﺪاﻗﻞ 
(. 8ﻣﺘﻨﻮﻋﯽ در ﺑﺎﻓﺖ ﻫﺎي ﻧﺮﻣﺎل و ﺑﯿﻤﺎري ﺑﺮ ﻋﻬﺪه دارﻧﺪ،)
ﻫﺎ اﯾﻦ اﺳﺖ ﮐﻪ ﺟﻬﺖ اﻧﺠﺎم  وﯾﮋﮔﯽ ﻣﺸﺘﺮك اﯾﻦ آﻧﺰﯾﻢ
 دو ﺷﮑﻞ ﭘﯿﺶ ﻓﻌﺎﻟﯿﺖ ﭘﺮوﺗﺌﻮﻟﯿﺘﯿﮑﯽ ﺑﻪ روي، ﻧﯿﺎز داﺷﺘﻪ و ﺑﻪ
  (9ﺷﻮﻧﺪ.) آﻧﺰﯾﻢ و ﭘﺮوآﻧﺰﯾﻢ ﺗﻮﻟﯿﺪ ﻣﯽ
 اﺟﺰاي ﻣﺎﺗﺮﯾﮑﺲ ﺗﺠﺰﯾﻪ ﻧﺸﺎن داده اﺳﺖ ﮐﻪ ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت     
 ﺑﻪ ﻫﺴﺘﻨﺪ. ﺑﯿﻮﻟﻮژﯾﮑﯽ ﻣﻬﻢ ﻓﺮاﯾﻨﺪﻫﺎي در ﺳﻠﻮﻟﯽ ﺧﺎرج
 ﺗﮑﺎﻣﻞ ﻓﯿﺰﯾﻮﻟﻮژﯾﮑﯽ ﻣﺜﻞ ﺷﺮاﯾﻂ ﺗﺤﺖ دﯾﮕﺮ، ﻧﻪ ﺗﻨﻬﺎ ﻋﺒﺎرت
 ﻫﺎ ﺟﻬﺖPMM و... ﻓﻌﺎﻟﯿﺖ  زﺧﻢ ﺗﺮﻣﯿﻢ زاﯾﯽ، رگ ﺟﻨﯿﻦ،
اﺳﺖ، ﺑﻠﮑﻪ  ﺳﻠﻮﻟﯽ ﻣﻬﻢ ﺧﺎرج ﻣﺎﺗﺮﯾﮑﺲ ﻫﺎيﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ  ﺗﺠﺰﯾﻪ
ﻫﺎ و ﻤﺎري ـﻮاع ﺑﯿـاﻧ ﺜﻞـﻣ ﮑﯽـﭘﺎﺗﻮﻟﻮژﯾ ﻓﺮاﯾﻨﺪﻫﺎي در
ﺮاه ﺑﺎ ﭘﺎﺳﺦ ـﻤﯿﺎﯾﯽ ﮐﻪ ﻫﻤـﮑﺮوﺑﯽ و ﺷﯿـﻣﺤﺮك ﻫﺎي ﻣﯿ
 ﻫﺎ ﺿﺮوري ﻣﯽ PMMﺘﻬﺎﺑﯽ اﺳﺖ، ﻓﻌﺎل ﺷﺪن ـاﻟ
  (41،31،21،11،01ﺑﺎﺷﺪ.)
ﻫﺎ ﺑﻮده  PMMاﯾﯽ از اﻋﻀﺎي ﺧﺎﻧﻮاده  دﺳﺘﻪ      2-PMM
ﺷﻨﺎﺧﺘﻪ ﺷﺪه  27 aDKﯾﺎ ژﻻﺗﯿﻨﺎز  Aﮐﻪ ﺑﻪ ﻋﻨﻮان ژﻻﺗﯿﻨﺎز 
ﻫﺎي  رﻧﺞ وﺳﯿﻌﯽ از ﺳﻠﻮلاﺳﺖ و ﺑﻪ وﺳﯿﻠﻪ
ﻫﺎي  (، ﻣﺎﮐﺮوﻓﺎژﻫﺎ و ﺳﻠﻮل61(، اﭘﯿﺘﻠﯿﻮم،)51ﻓﯿﺒﺮوﺑﻼﺳﺖ،)
داراي ﯾﮏ  2-PMMﺷﻮد. (، در رﯾﻪ ﺗﻮﻟﯿﺪ ﻣﯽ 71آﻧﺪوﺗﻠﯿﺎل،)
ﺗﯿﻦ ﮔﺮ اﺗﺼﺎل ﺑﻪ ژﻻ ﻗﻠﻤﺮو ﺷﺒﯿﻪ ﺑﻪ ﻓﯿﺒﺮوﻧﮑﺘﯿﻦ و واﺳﻄﻪ
(، 91ﺗﻮاﻧﺪ ﺑﻪ ﻃﻮر ﭘﺮوﺗﺌﻮﻟﯿﺘﯿﮑﯽ ژﻻﺗﯿﻦ،)(، ﮐﻪ ﻣﯽ 81اﺳﺖ،)
  (، را ﺗﺠﺰﯾﻪ ﮐﻨﺪ. 12(، و اﻻﺳﺘﯿﻦ،)02ﮐﻼژن ﻧﻮع ﭼﻬﺎر،)
(، 22(،)3002در ﻣﻄﺎﻟﻌﺎﺗﯽ ﮐﻪ ﺗﻮﺳﻂ ﻫﻨﺮي و ﻫﻤﮑﺎران)     
(، اﻧﺠﺎم ﺷﺪ، ﻧﺸﺎن دادﻧﺪ ﮐﻪ ﻓﻌﺎﻟﯿﺖ و 32و ﮐﯿﻠﯽ و ﻫﻤﮑﺎران،)
ﯿﭙﺮﭘﻼزي ﺳﻠﻮل ﺑﺎ ﻫﯿﭙﺮﺗﺮوﻓﯽ و ﻫ 2-PMMﺑﯿﺎن ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ 
ﻫﺎي ﻋﻀﻠﻪ ﺻﺎف ﻣﺮﺗﺒﻂ اﺳﺖ ﮐﻪ اﯾﻦ وﻗﺎﯾﻊ در ﻧﻤﺎي 
ﻫﺎي ﻣﻬﻤﯽ ﻣﺎﻧﻨﺪ ﻓﯿﺒﺮوز رﯾﻮي، ﭘﻨﻮﻣﻮﻧﯽ ﭘﺎﺗﻮﻟﻮژﯾﮏ ﺑﯿﻤﺎري 
ﻫﺎي  ﺳﺎزﻣﺎن ﯾﺎﻓﺘﻪ و آﺳﻢ وﺟﻮد دارد. ﺑﻪ ﻋﻼوه ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ
، ﻫﻢ در ﺗﮑﺎﻣﻞ 2-PMMﺑﻪ وﯾﮋه  PMMﺧﺎﻧﻮاده 
(، و ﻫﻢ در ﺑﺴﯿﺎري از اﺧﺘﻼﻻت رﯾﻮي از 62،52،42رﯾﻪ،)
(، 82،72(،)FPIﻤﻠﻪ ﻓﯿﺒﺮوز رﯾﻮي اﯾﺪﯾﻮﭘﺎﺗﯿﮏ)ﺟ
ﻫﺎي ﺣﺎد  (، آﺳﯿﺐ13اﮐﺘﺎزي،)(، ﺑﺮوﻧﺶ03،92آﻣﻔﯿﺰم،)
(، 63،53،43(، و ﺳﺮﻃﺎن رﯾﻪ،)33ﭘﻠﻮرال،)(، اﻓﯿﻮژن 23رﯾﻮي،)
ﻧﻘﺶ ﻣﻬﻤﯽ دارﻧﺪ. اﯾﻦ ﻣﺴﺌﻠﻪ ﺑﺎﻋﺚ ﺷﺪه اﺳﺖ ﮐﻪ ﻣﺤﻘﻘﯿﻦ 
در اﯾﺠﺎد ﻓﯿﺒﺮوز رﯾﻪ اﺗﻔﺎق  2-PMMدر زﻣﯿﻨﻪ ﻧﻘﺶ ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ 
اي ﻧﻘﺶ آن را در روﻧﺪ اﯾﺠﺎد  ﺘﻪ ﺑﺎﺷﻨﺪ، ﭼﺮا ﮐﻪ ﻋﺪهﻧﻈﺮ ﻧﺪاﺷ
اي ﻧﻘﺶ آن را در روﻧﺪ ﺑﻬﺒﻮد ﻓﯿﺒﺮوز  (، و ﻋﺪه6ﻓﯿﺒﺮوز،)
  (  73داﻧﻨﺪ.)ﺿﺮوري ﻣﯽ 
و  2-PMMدر اﯾﻦ ﺗﺤﻘﯿﻖ ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ اﻫﻤﯿﺖ ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ      
ﻧﻘﺶ ﻣﻬﻢ آن در ﺑﯿﻤﺎري ﮐﺸﻨﺪه ﻓﯿﺒﺮوز رﯾﻮي، ﺑﯿﺎن و ﺗﻮزﯾﻊ 
ﺑﻠﺌﻮﻣﺎﯾﺴﯿﻦ اﻟﻘﺎء ﺷﺪه ﺑﻪ وﺳﯿﻠﻪ آن در ﻣﺪل ﺣﯿﻮاﻧﯽ ﻓﯿﺒﺮوز رﯾﻪ
  ﺑﺮرﺳﯽ ﺷﺪ.
  ﻫﺎ  ﻣﻮاد و روش 
 6-8ﺳﺮ ﻣﻮش ﻧﺮ ﺑﺎﻟﻎ  61در اﯾﻦ ﺗﺤﻘﯿﻖ ﺗﺠﺮﺑﯽ از       
ﮔﺮم  02-52و وزن ﺗﻘﺮﯾﺒﯽ  6/LB75Cﻫﻔﺘﻪ ﺑﺎ ﻧﮋاد 
اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ. ﻣﻮش ﻫﺎ از ﻣﺮﮐﺰ اﻧﺴﺘﯿﺘﻮ ﭘﺎﺳﺘﻮر ﺗﻬﺮان 
ﺧﺮﯾﺪاري ﺷﺪﻧﺪ و ﺑﻪ ﻣﺪت دو ﻫﻔﺘﻪ ﺟﻬﺖ ﺳﺎزﮔﺎري ﺑﺎ ﻣﺤﯿﻂ 
در ﻻﻧﻪ ﺣﯿﻮاﻧﺎت داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﮑﯽ ﮐﺮدﺳﺘﺎن ﻧﮕﻬﺪاري 
ﺷﺪﻧﺪ و در ﻃﻮل اﯾﻦ ﻣﺪت ﺳﻌﯽ ﺷﺪ ﺷﺮاﯾﻂ اﺳﺘﺎﻧﺪارد ﻣﺤﯿﻂ 
ﭼﻨﯿﻦ آب و ﻏﺬاي ﮐﺎﻓﯽ از ﻗﺒﯿﻞ دﻣﺎ، روﺷﻨﺎﯾﯽ، رﻃﻮﺑﺖ و ﻫﻢ 
در اﺧﺘﯿﺎر آن ﻫﺎ ﻗﺮار داده ﺷﻮد. ﺳﭙﺲ ﻣﻮش ﻫﺎ ﺑﻪ ﺻﻮرت 
  ﺗﺎﯾﯽ ﺗﻘﺴﯿﻢ ﺷﺪﻧﺪ.  8ﮔﺮوه  2ﺗﺼﺎدﻓﯽ ﺑﻪ 
ﺳﻮﻟﻔﺎت ﮔﺮم  ﻣﯿﻠﯽ 2ﻫﺎ ﺣﺪود ﮔﺮوه اول)آزﻣﺎﯾﺶ(: ﻣﻮش      
 0/1( ﺣﻞ ﺷﺪه در napaJ ,okayak noppiNﺑﻠﺌﻮﻣﺎﯾﺴﯿﻦ)
 ,amgiS ()CMCﺳﻠﻮﻟﺰ)ﻣﺘﯿﻞ ﻟﯿﺘﺮ ﮐﺮﺑﻮﮐﺴﯽ ﻣﯿﻠﯽ 
 8و  1در روزﻫﺎي  ﺑﻪ روش داﺧﻞ ﺻﻔﺎﻗﯽ درﺻﺪﻧﯿﻢ  (ASU
 0/1ﻓﻘﻂ درﯾﺎﻓﺖ ﮐﺮدﻧﺪ. ﮔﺮوه دوم)ﮐﻨﺘﺮل(: ﻣﻮش ﻫﺎ  51و 
ﻧﯿﻢ درﺻﺪ ﺑﻪ روش داﺧﻞ ﺻﻔﺎﻗﯽ در  CMCﻟﯿﺘﺮ ﻣﯿﻠﯽ 
 82ﻫﻤﺎن روزﻫﺎ درﯾﺎﻓﺖ ﮐﺮدﻧﺪ. ﭘﺲ از اﺗﻤﺎم دوره ﺗﯿﻤﺎر)
ﻣﺎده ﺑﯿﻬﻮﺷﯽ)ﮐﺘﺎﻣﯿﻦ( ﮐﺸﺘﻪ  يروز(، ﺣﯿﻮاﻧﺎت ﺑﺎ دوز ﺑﺎﻻ
 29ﮑﻢ، ﺷﻤﺎره ﻫﻔﺘﻢ،ﺑﻬﻤﻦ ﯾﺴﺖ وﯿدوره ﺑ  ﻼم                                    ﯾا ﯽداﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﮑ ﯽﭘﮋوﻫﺸ ﯽﻣﺠﻠﻪ ﻋﻠﻤ   
401 
ﻫﺎ  ﺷﺪﻧﺪ. ﭘﺲ از ﺗﺸﺮﯾﺢ و ﺑﺎز ﮐﺮدن ﻗﻔﺴﻪ ﺳﯿﻨﻪ آن ﻫﺎ، رﯾﻪ
، ﺟﻬﺖ SBPﺧﺎرج ﺷﺪﻧﺪ و ﭘﺲ از ﺷﺴﺘﺸﻮ ﺑﺎ ﻣﺤﻠﻮل 
  درﺻﺪ ﻗﺮار داده ﺷﺪﻧﺪ.  01ﺷﻨﺎﺳﯽ در ﻓﺮﻣﺎﻟﯿﻦ  ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﺑﺎﻓﺖ
در ﻣﺮﺣﻠﻪ ﺑﻌﺪ از ﺑﺎﻓﺖ ﻫﺎ در درﺟﺎت ﻣﺨﺘﻠﻒ آﺑﮕﯿﺮي و     
 6ش ﻫﺎﯾﯽ ﺑﻪ ﺿﺨﺎﻣﺖ ﮔﯿﺮي ﺑﻪ ﻋﻤﻞ آﻣﺪ و ﺑﺮ ﻗﺎﻟﺐ
ﻫﺎ ﺟﻬﺖ ﺑﺮرﺳﯽ ﺗﻐﯿﯿﺮات ﻣﯿﮑﺮون ﺗﻬﯿﻪ ﺷﺪ. ﺳﭙﺲ ﻧﻤﻮﻧﻪ 
-ﻦـﻠﯿﯿـﺴـﻮﮐـﺎﺗـﺰي ﻫﻤﯿـﮓ آﻣـﮑﯽ ﺑﺎ رﻧـﺘﻮﻟﻮژﯾـﻫﯿﺴ
 (، ﺑﺮاي روﺋﯿﺖ رﺳﻮب اﻟﯿﺎف ﮐﻼژن از رﻧﮓE&Hاﺋﻮزﯾﻦ)
ﺑﺎ  2-PMMﻣﺎﺳﻮن و ﺑﺮاي ﺑﯿﺎن ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ ﮐﺮوم آﻣﯿﺰي ﺗﺮي 
آﻣﯿﺰي ﺷﺪﻧﺪ. ﺑﺮاي ﺑﺮرﺳﯽ روش اﯾﻤﻮﻧﻮﻫﯿﺴﺘﻮﺷﯿﻤﯽ رﻧﮓ 
ﮏ ﯾﺗﺮ ﺗﻐﯿﯿﺮات ﺑﺎﻓﺖ رﯾﻪ، ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از روش ﻣﻮرﻓﻮﻣﺘﺮدﻗﯿﻖ 
-lpk×81/ﺑﻪ ﮐﻤﮏ ﮔﺮاﺗﯿﮑﻮل ﺻﻔﺤﻪ ﺷﻄﺮﻧﺠﯽ ﻣﺪل 
، و ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از روش آﻣﺎده ﺳﺎزي ﻧﻘﺎط 5.21w
رﯾﻪ)ﺳﻄﺢ ﻣﻘﻄﻊ  ي(، درﺻﺪ ﺑﺎﻓﺖ ﻫﻤﺒﻨﺪ83ﺑﺮﺧﻮرد،)
ﻣﯿﮑﺮوﻣﺘﺮ ﻣﺮﺑﻊ( در دو ﮔﺮوه آزﻣﺎﯾﺶ و  21/52ﮔﺮاﺗﯿﮑﻮل 
 ﻓﯿﻠﺪ ﻣﺤﺎﺳﺒﻪ ﺷﺪﻧﺪ. ﻧﺘﺎﯾﺞ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﻧﺮم 51ﻨﺘﺮل در ﮐ
 tnedutS و ﺑﻪ ﮐﻤﮏ آزﻣﻮن آﻣﺎري 02.lov SSPSاﻓﺰار 
  ﺗﺠﺰﯾﻪ و ﺗﺤﻠﯿﻞ ﺷﺪﻧﺪ. tset-t
 روش اﯾﻤﻮﻧﻮﻫﯿﺴﺘﻮﺷﯿﻤﯿﺎﯾﯽ: ﺑﺮاي ﺑﯿﺎن ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ     
از ﺗﮑﻨﯿﮏ اﯾﻤﻮﻧﻮﻫﯿﺴﺘﻮﺷﯿﻤﯿﺎﯾﯽ ﺑﻪ ﺷﺮح ذﯾﻞ  2-PMM
ﭘﺎراﻓﯿﻦ ﺟﺎﻣﺪ ﻣﻘﺎﻃﻌﯽ  ﻫﺎي ﺑﺎﻓﺘﯽ دراﺳﺘﻔﺎده ﮔﺮدﯾﺪ. از ﺑﻠﻮك 
ﻫﺎي ﻣﯿﮑﺮون ﺗﻬﯿﻪ ﺷﺪ و روي ﻻم  6ﺑﻪ ﺿﺨﺎﻣﺖ 
( از ﻗﺒﻞ آﻣﺎده ﺷﺪه ﻗﺮار داده ASU ,amgiSﺳﯿﺎﻟﻨﯿﺰه)
ﻗﺮار داده ﺷﺪﻧﺪ و در  درﺟﻪ  06ﺷﺪﻧﺪ. ﺳﭙﺲ اﺳﻼﯾﺪﻫﺎ در ﻓﻮر 
دﻫﯽ ﺷﺪﻧﺪ. در ﻣﺮﺣﻠﻪ ﺑﺎزﯾﺎﺑﯽ زداﯾﯽ و آب ﺳﻪ ﻣﺮﺣﻠﻪ ﭘﺎراﻓﯿﻦ 
دﻗﯿﻘﻪ و ﺑﻪ ﻣﻨﻈﻮر ﺗﻮﻗﻒ  02ژن از ﺑﺎﻓﺮ ﺳﯿﺘﺮات ﺑﻪ ﻣﺪت آﻧﺘﯽ 
 01درﺻﺪ ﺑﻪ ﻣﺪت  3اﮐﺴﯿﮋﻧﻪ ﻓﻌﺎﻟﯿﺖ ﭘﺮاﮐﺴﯿﺪاز داﺧﻠﯽ از آب 
ﻫﺎي  دﻗﯿﻘﻪ اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ. ﺑﻪ ﻣﻨﻈﻮر ﺧﻨﺜﯽ ﮐﺮدن ﭘﺮوﺗﯿﯿﻦ
 ,sot sraP()ASBاﺿﺎﻓﯽ، ﻣﺤﻠﻮل آﻟﺒﻮﻣﯿﻦ ﺳﺮم ﮔﺎوي)
ﻫﺎ ﺑﻪ ﻣﺪت ﯾﮏ  درﺻﺪ ﺑﻪ ﮐﺎر ﺑﺮده ﺷﺪ و ﺑﻌﺪ ﻧﻤﻮﻧﻪ 2( narI
 2-PMMﺑﺎدي اوﻟﯿﻪ اﺧﺘﺼﺎﺻﯽ ﺿﺪ  ﺷﺐ ﺑﺎ آﻧﺘﯽ
و  1/003( ﺑﺎ رﻗﺖ dnalgnE ,macbA()8F3E6ﻣﻮﺷﯽ)
ﮔﺮاد اﻧﮑﻮﺑﻪ ﺷﺪﻧﺪ. ﺳﭙﺲ ﺷﺴﺘﺸﻮ  درﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﯽ 4در دﻣﺎي 
ﺻﻮرت ﮔﺮﻓﺖ و آﻧﺘﯽ ﺑﺎدي ﺛﺎﻧﻮﯾﻪ ﺿﺪ آﻧﺘﯽ ﺑﺎدي 
 1ﺑﻪ ﻣﺪت  1/008( ﺑﺎ رﻗﺖ dnalgnE ,macbAﻣﻮﺷﯽ)
 ﻫﺎ در ﻣﺤﻠﻮل ديﺳﺎﻋﺖ اﺿﺎﻓﻪ ﺷﺪ. ﭘﺲ از ﺷﺴﺘﺸﻮ، ﻧﻤﻮﻧﻪ 
 01( ﺑﻪ ﻣﺪت ynamreG ,ehcoR()BADآﻣﯿﻨﻮﺑﻨﺰﯾﺪﯾﻦ)
آﻣﯿﺰي ﻣﺨﺎﻟﻒ دﻗﯿﻘﻪ در ﻣﺤﯿﻂ ﺗﺎرﯾﮏ اﻧﮑﻮﺑﻪ ﺷﺪﻧﺪ و رﻧﮓ 
ﺑﺎ ﻫﻤﺎﺗﻮﮐﺴﯿﻠﯿﻦ ﺻﻮرت ﮔﺮﻓﺖ و در آﺧﺮ اﺳﻼﯾﺪﻫﺎ ﺑﺎ ﭼﺴﭗ 
ﻫﺎي ﺑﯿﺎن ﮐﻨﻨﺪه ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ وﻻﻣﻞ ﻣﺎﻧﺖ ﺷﺪﻧﺪ. ﺳﻠﻮل 
در دو ﮔﺮوه ﺷﻤﺎرش ﺷﺪه و ﺑﺮ ﺣﺴﺐ ﺷﺪت ﺑﯿﺎن  2-PMM
ﺑﻨﺪي ﺷﺪﻧﺪ: ﮔﺮﯾﺪ ﯾﮏ ﯾﺎ اﻟﮕﻮي ﺴﯿﻢ آن ﻫﺎ ﺑﻪ دو ﮔﺮﯾﺪ ﺗﻘ
ﻦ را ﺑﻪ ﯿﻫﺎﯾﯽ ﺑﻮدﻧﺪ ﮐﻪ ﭘﺮوﺗﺌ(، ﺳﻠﻮل etatcnuPﺷﺪﯾﺪ)
ﻫﺎﯾﯽ در اﯾﻦ ﮔﺮوه ﻗﺮار ﻣﯿﺰان زﯾﺎدي ﺑﯿﺎن ﮐﺮدﻧﺪ. ﺳﻠﻮل 
ﮔﺮﻓﺘﻨﺪ ﮐﻪ ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ در ﮐﻞ ﺳﯿﺘﻮﭘﻼﺳﻢ ﺳﻠﻮل، ﺑﯿﺎن ﺷﺪ و 
(، ﺳﻠﻮل ﻫﺎﯾﯽ ﺑﻮدﻧﺪ ﮐﻪ ﺑﯿﺎن esuffiDﮔﺮﯾﺪ دو ﯾﺎ ﺿﻌﯿﻒ)
ﺟﺰﺋﯽ و ﮐﻤﺘﺮ از ﻧﺼﻒ ﺳﯿﺘﻮﭘﻼﺳﻢ  ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ در آن ﻫﺎ ﮐﻢ و
  ﺳﻠﻮل ﺑﻮد. 
ﺟﻬﺖ ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﻣﻮرﻓﻮﻣﺘﺮﯾﮏ، از ﻣﯿﮑﺮوﺳﮑﻮپ      
ﺑﺎ ﺑﺰرگ ﻧﻤﺎﯾﯽ tseW ,ssieZ lraC(  )ynamreGﻧﻮري
و ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﮔﺮاﺗﯿﮑﻮل ﺻﻔﺤﻪ ﺷﻄﺮﻧﺠﯽ، ﻫﻔﺖ ﻓﯿﻠﺪ در  04
 3ﺑﻪ  1ﻣﯿﮑﺮون و ﺑﺎ ﺗﻨﺎوب  6ﻫﻔﺖ ﺑﺮش ﺳﺮﯾﺎل ﺑﺎ ﺿﺨﺎﻣﺖ 
ﮐﻨﻨﺪه ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ ﻫﺎي ﺑﯿﺎن ل ﻣﻮرد ﺑﺮرﺳﯽ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ. ﺳﻠﻮ
  در دو ﮔﺮوه ﺷﻤﺎرش ﺷﺪﻧﺪ.  2-PMM
  ﭘﮋوﻫﺶ يﺎﻓﺘﻪ ﻫﺎﯾ
ﻧﺘﺎﯾﺞ ﮐﯿﻔﯽ ﻫﯿﺴﺘﻮﭘﺎﺗﻮﻟﻮژﯾﮑﯽ و اﯾﻤﻮﻧﻮﻫﯿﺴﺘﻮﺷﯿﻤﯿﺎﯾﯽ:     
ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﮐﯿﻔﯽ و ﻣﯿﮑﺮوﺳﮑﻮﭘﯽ ﺣﺎﺻﻞ از ﺑﺮرﺳﯽ 
( ﻧﺸﺎن داد ﮐﻪ در 1ﻫﯿﺴﺘﻮﭘﺎﺗﻮﻟﻮژي ﺑﺎﻓﺖ رﯾﻪ)ﺗﺼﻮﯾﺮ ﺷﻤﺎره 
-1ﮔﺮوه آزﻣﺎﯾﺶ ﮐﻪ ﺑﻠﺌﻮﻣﺎﯾﺴﯿﻦ را درﯾﺎﻓﺖ ﮐﺮدﻧﺪ)ﺗﺼﻮﯾﺮ 
(، ﺗﻐﯿﯿﺮات ﻓﯿﺒﺮوﺗﯿﮏ ﺑﻪ ﺻﻮرت اﻓﺰاﯾﺶ ﻣﻘﺪار ﺑﺎﻓﺖ ﻫﻤﺒﻨﺪ A
ﻫﺎ، ارﺗﺸﺎح ﺳﻠﻮل ﺎﻓﺘﮕﯽ آﻟﻮﺋﻮل ﯾﺧﻮردن ﺳﺎزﻣﺎن  ﻫﻢرﯾﻪ، ﺑﻪ 
دﯾﻮاره  ﯽﻫﺎي اﻟﺘﻬﺎﺑﯽ در ﻓﻀﺎﻫﺎي آﻟﻮﺋﻮﻟﯽ و ﺗﻐﯿﯿﺮات ﺗﺨﺮﯾﺒ
  ﻫﺎي ﻫﻮاﯾﯽ ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﮔﺮوه ﮐﻨﺘﺮل، دﯾﺪه ﺷﺪ. ﮐﯿﺴﻪ 
ﻫﺎ ﺳﺎزﻣﺎن ﯾﺎﻓﺘﮕﯽ ﻃﺒﯿﻌﯽ داﺷﺘﻨﺪ در ﮔﺮوه ﮐﻨﺘﺮل، آﻟﻮﺋﻮل     
ﯾﻦ ﻫﺎي آﻟﻮﺋﻮﻟﯽ ﻇﺮﯾﻔﯽ از ﻫﻢ ﺟﺪا ﺷﺪﻧﺪ. در او ﺗﻮﺳﻂ ﺗﯿﻐﻪ 
ﻫﺎ ﻧﻤﺎي ﻃﺒﯿﻌﯽ داﺷﺘﻨﺪ و در ﺑﺎﻓﺖ ﻫﻤﺒﻨﺪ ﻫﺎ ﻣﻮﯾﺮگ ﺗﯿﻐﻪ 
 ﻫﺎي آﻟﻮﺋﻮﻟﯽ، واﮐﻨﺶ اﻟﺘﻬﺎﺑﯽ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻧﺸﺪ. در آﻟﻮﺋﻮل ﺗﯿﻐﻪ
ﻫﺎي ﻏﺎﻟﺐ آﻟﻮﺋﻮﻟﯽ، ﺳﻠﻮل ﻫﺎي  ﻫﺎي رﯾﻮي، ﺳﻠﻮل
 ( در رﻧﮓ آﻣﯿﺰي ﺗﺮيB-1ﺑﻮد.)ﺗﺼﻮﯾﺮ  Iﭘﻨﻮﻣﻮﺳﯿﺖ ﻧﻮع 
ﻫﺎي  ﻣﺎﺳﻮن، رﺳﻮب ﮐﻼژن در ﺑﺎﻓﺖ ﻫﻤﺒﻨﺪ ﺗﯿﻐﻪ ﮐﺮوم
-1ﻫﺎي رﯾﻮي در ﮔﺮوه آزﻣﺎﯾﺶ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪ.)ﺗﺼﻮﯾﺮ آﻟﻮﺋﻮل 
ي ﻫﺎ( ﺷﻮاﻫﺪي ﺟﻬﺖ رﺳﻮب ﮐﻼژن در ﺑﺎﻓﺖ ﻫﻤﺒﻨﺪ ﺗﯿﻐﻪ C
ﻫﺎي ﺑﺎﻓﺖ رﯾﻪ ﮔﺮوه ﮐﻨﺘﺮل  ﻫﺎي رﯾﻮي در ﻧﻤﻮﻧﻪآﻟﻮﺋﻮل 
  (D-1ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻧﺸﺪ.) ﺗﺼﻮﯾﺮ 
ﻧﺘﺎﯾﺞ ﮐﯿﻔﯽ ﺣﺎﺻﻞ از ﺑﺮرﺳﯽ اﯾﻤﻮﻧﻮﻫﯿﺴﺘﻮﺷﯿﻤﯿﺎﯾﯽ       
ﺸﺎن داد ﮐﻪ در ﮔﺮوه آزﻣﺎﯾﺶ ( ﻧ2ﺑﺎﻓﺖ رﯾﻪ)ﺗﺼﻮﯾﺮ ﺷﻤﺎره 
در ﺳﻠﻮل ﻫﺎي اﭘﯿﺘﻠﯿﺎل ﻣﮑﻌﺒﯽ، ﺑﺮوﻧﺸﯿﻮل  2-PMMﺑﯿﺎن 
ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪ.)ﺗﺼﻮﯾﺮ  IIاﻧﺘﻬﺎﯾﯽ و ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﭘﻨﻮﻣﻮﺳﯿﺖ ﻧﻮع 
ﻫﺎ ( ﻧﮑﺘﻪ ﻣﻬﻢ ﺗﺤﻘﯿﻖ اﯾﻦ اﺳﺖ ﮐﻪ ﻏﺎﻟﺐ اﯾﻦ ﺳﻠﻮل A-2
را ﻧﺸﺎن دادﻧﺪ.  2-PMMاﻟﮕﻮي ﺷﺪﯾﺪ ﺑﯿﺎن ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ 
ه در ﻧﻮاﺣﯽ اﻟﺘﻬﺎﺑﯽ ﻣﺸﺎﻫﺪات اﻧﺠﺎم ﺷﺪه ﻧﺸﺎن داد ﮐﻪ ﺑﻪ وﯾﮋ
ﻫﺎ ﺗﻐﯿﯿﺮات ﺗﺨﺮﯾﺒﯽ و ﻓﯿﺒﺮوز ﺑﻪ ﺻﻮرت ﻣﺆﺛﺮي ﮐﻪ آﻟﻮﺋﻮل 
 ﻣﺤﻤﺪ ﺟﻌﻔﺮ رﺿﺎﯾﯽ و ﻫﻤﮑﺎران-...در ﻓﯿﺒﺮوز رﯾﻮي اﻟﻘﺎء ﺷﺪه ﺑﻪ 2- ﭘﺮوﺗﺌﯿﻨﺎزﻣﺘﺎﻟﻮﺑﺮرﺳﯽ ﺑﯿﺎن ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ ﻣﺎﺗﺮﯾﮑﺲ
 
501 
ﺑﯿﺸﺘﺮ  2-PMMﻫﺎي ﺑﯿﺎن ﮐﻨﻨﺪه ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ  روي داد و ﺳﻠﻮل
ي آﻟﻮﺋﻮﻟﯽ و ﻫﺎ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪﻧﺪ. ﻫﻢ ﭼﻨﯿﻦ در ﺑﺎﻓﺖ ﻫﻤﺒﻨﺪ ﺗﯿﻐﻪ
ﻫﺎي  ﻫﺎﯾﯽ ﺑﺎ ﻣﻮرﻓﻮﻟﻮژي ﺳﻠﻮلﻓﻀﺎﻫﺎي آﻟﻮﺋﻮﻟﯽ، ﺳﻠﻮل 
ﺷﺪﯾﺪ ﺑﯿﺎن ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ  ﻣﺎﮐﺮوﻓﺎژي ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪ ﮐﻪ اﻟﮕﻮي
ﻫﺎي ﻣﯿﮑﺮوﺳﮑﻮﭘﯽ، را ﻧﺸﺎن دادﻧﺪ. در ﺑﺮرﺳﯽ  2-PMM
اﯾﯽ در ﻣﺎده زﻣﯿﻨﻪ  2-PMMﺷﻮاﻫﺪي از ﺑﯿﺎن ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ 
ﻫﺎي در ﺣﺎل ﺗﺨﺮﯾﺐ  ﻣﺎﺗﺮﯾﮑﺲ ﺧﺎرج ﺳﻠﻮﻟﯽ اﻃﺮاف آﻟﻮﺋﻮل
( در ﮔﺮوه ﮐﻨﺘﺮل، ﺗﻐﯿﯿﺮات ذﮐﺮ B-2ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪ.)ﺗﺼﻮﯾﺮ 
ﺘﻠﯿﺎﻟﯽ ﻫﺎي اﭘﯿﺷﺪه دﯾﺪه ﻧﺸﺪ و ﺗﻌﺪاد اﻧﺪﮐﯽ از ﺳﻠﻮل 
ﻫﺎي ﻣﺎﮐﺮوﻓﺎژ در ﺑﺮوﻧﺸﯿﻮل اﻧﺘﻬﺎﯾﯽ و ﺗﻌﺪادي از ﺳﻠﻮل 
 ﻫﺎي رﯾﻮي ﺑﻪ ﺻﻮرت ﺑﺴﯿﺎر ﺿﻌﯿﻒ و ﻣﻨﺘﺸﺮﻓﻀﺎﻫﺎي آﻟﻮﺋﻮل 
ﻫﺎي را ﻧﺸﺎن دادﻧﺪ. در آﻟﻮﺋﻮل  2-PMMﺑﯿﺎن ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ 
( و ﺑﺎﻓﺖ ﻫﻤﺒﻨﺪ ﺗﯿﻐﻪ  IIو Іرﯾﻮي)ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﭘﻨﻮﻣﻮﺳﯿﺖ ﻧﻮع 
دﯾﺪه ﻧﺸﺪ.)ﺗﺼﻮﯾﺮ  2-PMMﻫﺎ، ﺷﻮاﻫﺪي از ﺑﯿﺎن ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ 
  (C-2
ﻧﺘﺎﯾﺞ ﮐﻤﯽ ﺑﺎﻓﺖ ﻫﻤﺒﻨﺪ: اﯾﻦ ﻧﺘﺎﯾﺞ در دو ﮔﺮوه آزﻣﺎﯾﺶ و     
ﻣﻮرﻓﻮﻣﺘﺮﯾﮏ درﺻﺪ ﻧﻘﺎط ﺑﺮﺧﻮرد ﺑﺎﻓﺖ ﮐﻨﺘﺮل ﺑﺎ ﺗﮑﻨﯿﮏ
اﻧﺤﺮاف ﻣﻌﯿﺎر ±ﻫﻤﺒﻨﺪ رﯾﻪ ﺑﺮرﺳﯽ ﺷﺪ و ﺑﻪ ﺻﻮرت ﻣﯿﺎﻧﮕﯿﻦ
در دو ﮔﺮوه ﺑﻪ دﺳﺖ آﻣﺪ. ﻣﯿﺎﻧﮕﯿﻦ ﺑﺎﻓﺖ ﻫﻤﺒﻨﺪ در ﮔﺮوه 
 5/34وه ﮐﻨﺘﺮل و در ﮔﺮ درﺻﺪ 95/95±8/78 آزﻣﺎﯾﺶ
دﻫﻨﺪه اﻓﺰاﯾﺶ ﺑﺎﻓﺖ ﻫﻤﺒﻨﺪ در  درﺻﺪ ﺑﻮد ﮐﻪ ﻧﺸﺎن 53/48±
ﻤﻮدار ـﺮل ﺑﻮد.)ﻧـﮔﺮوه آزﻣﺎﯾﺶ، در ﻣﻘﺎﯾﺴﻪ ﺑﺎ ﮔﺮوه ﮐﻨﺘ
  (1ﻤﺎره ـﺷ
ﻫﺎي آﻣﺎري ﻧﺸﺎن داد ﮐﻪ ﺑﯿﻦ دو ﮔﺮوه اﺳﺘﻔﺎده از ﺗﺴﺖ 
ﻣﻮﺟﻮد در ارﺗﺒﺎط ﺑﺎ ﻣﯿﺎﻧﮕﯿﻦ درﺻﺪ ﺑﺎﻓﺖ ﻫﻤﺒﻨﺪ رﯾﻪ، ﺗﻔﺎوت 
آزﻣﺎﯾﺶ ﺑﻪ ﮔﺮوه ﻃﻮري ﮐﻪ در داري وﺟﻮد دارد، ﺑﻪ  ﻣﻌﻨﯽ
   )100.0<P(داري ﺑﯿﺸﺘﺮ از ﮔﺮوه ﮐﻨﺘﺮل ﺑﻮد.ﺷﮑﻞ ﻣﻌﻨﯽ 
ﻫﺎي ﺑﯿﺎن ﻧﺘﺎﯾﺞ ﮐﻤﯽ اﯾﻤﻮﻧﻮﻫﯿﺴﺘﻮﺷﯿﻤﯽ: ﺗﻌﺪاد ﺳﻠﻮل      
دو ﮔﺮوه آزﻣﺎﯾﺶ و ﮐﻨﺘﺮل ﺑﻪ  در 2-PMMﮐﻨﻨﺪه ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ 
 0/50ﮐﻤﺘﺮ از  Pاﻧﺤﺮاف ﻣﻌﯿﺎر ﮔﺰارش و ±ﺻﻮرت ﻣﯿﺎﻧﮕﯿﻦ
 32±1/19دار در ﻧﻈﺮ ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺷﺪ ﮐﻪ در ﮔﺮوه آزﻣﺎﯾﺶ  ﻣﻌﻨﯽ
ﻋﺪد ﺑﻮد. ﻧﺘﺎﯾﺞ آزﻣﻮن آﻣﺎري  5/75±1/17و در ﮔﺮوه ﮐﻨﺘﺮل 
ﻫﺎ ﻧﺸﺎن داد ﮐﻪ در در ارﺗﺒﺎط ﺑﺎ ﻣﻘﺎﯾﺴﻪ ﻣﯿﺎﻧﮕﯿﻦ اﯾﻦ ﺳﻠﻮل 
داري ﺑﯿﺸﺘﺮ از ﮔﺮوه ﮐﻨﺘﺮل  ﮔﺮوه آزﻣﺎﯾﺶ ﺑﻪ ﺻﻮرت ﻣﻌﻨﯽ
  (2)ﻧﻤﻮدار ﺷﻤﺎره )100.0<P(اﺳﺖ.
ﻃﺒﻖ اﻟﮕﻮي  2-PMMﮐﻨﻨﺪه ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ ﻫﺎي ﺑﯿﺎن ﺳﻠﻮل     
اﻧﺤﺮاف ±ﺷﺪﯾﺪ و ﺿﻌﯿﻒ در دو ﮔﺮوه ﺑﻪ ﺻﻮرت ﻣﯿﺎﻧﮕﯿﻦ
دار در ﻧﻈﺮ ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺷﺪ.  ﻣﻌﻨﯽ 0/50ﮐﻤﺘﺮ از  Pﻣﻌﯿﺎر ﮔﺰارش و 
ﻫﺎﯾﯽ ﮐﻪ اﻟﮕﻮي  در ﮔﺮوه آزﻣﺎﯾﺶ، ﻣﯿﺎﻧﮕﯿﻦ ﺗﻌﺪاد ﺳﻠﻮل
ﻋﺪد و ﻣﯿﺎﻧﮕﯿﻦ  81/41±1/12ﺷﺪﯾﺪ ﺑﯿﺎن ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ را داﺷﺘﻨﺪ 
اﻟﮕﻮي ﺿﻌﯿﻒ ﺑﯿﺎن ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ را داﺷﺘﻨﺪ ﻫﺎﯾﯽ ﮐﻪ ﺗﻌﺪاد ﺳﻠﻮل 
ﻫﺎي ﺑﯿﺎن ﻋﺪد ﺑﻮد اﻣﺎ در ﮔﺮوه ﮐﻨﺘﺮل ﺳﻠﻮل  4/58±2/30
ﮐﻨﻨﺪه اﻟﮕﻮي ﺷﺪﯾﺪ ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ وﺟﻮد ﻧﺪاﺷﺖ و ﻣﯿﺎﻧﮕﯿﻦ ﺗﻌﺪاد 
 5/75±1/17ﻫﺎي ﺑﯿﺎن ﮐﻨﻨﺪه اﻟﮕﻮي ﺿﻌﯿﻒ ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ  ﺳﻠﻮل
  (3ﻋﺪد ﺑﻮد.)ﻧﻤﻮدار ﺷﻤﺎره 
ﻧﺘﺎﯾﺞ آزﻣﻮن آﻣﺎري در ﻣﻘﺎﯾﺴﻪ ﻣﯿﺎﻧﮕﯿﻦ ﺷﺪت ﺑﯿﺎن      
داري ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ در دو ﮔﺮوه آزﻣﺎﯾﺶ و ﮐﻨﺘﺮل اﺧﺘﻼف ﻣﻌﻨﯽ 
را ﺑﻪ ﻃﻮر ﺿﻌﯿﻒ ﺑﯿﺎن  2-PMMﻫﺎﯾﯽ ﮐﻪ  ﺑﯿﻦ ﺳﻠﻮل
  )294.0<P(ﮐﺮدﻧﺪ.
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 داﺧـﻞ  ﺻـﻮرت  ﺑـﻪ  ﻦﯿﺴ  ـﯾﺑﻠﺌﻮﻣﺎي دارو ﻖﯾﺗﺰر ﻦﯿاوﻟ از ﺑﻌﺪ روز 82 ﺶﯾآزﻣﺎ ﮔﺮوه در ﻣﻮش ﮏﯿﺒﺮوﺗﯿﻓ ﻪﯾر ﺑﺎﻓﺖ. 1 ﺷﻤﺎره ﺮﯾﺗﺼﻮ
 ﺳﻠﻮﻟﺰ ﻞﯿﻣﺘﯽ ﮐﺮﺑﻮﮐﺴ ﻖﯾﺗﺰر ﻦﯿاوﻟ از ﺑﻌﺪ روز 82 ﮐﻨﺘﺮل ﮔﺮوه درﯽ ﻌﯿﻃﺒ ﻪﯾر ﺑﺎﻓﺖ(. A)ﻦﯾاﺋﻮز ﻦﯿﻠﯿﻫﻤﺎﺗﻮﮐﺴي ﺰﯿآﻣ رﻧﮓ ﺑﺎﯽ ﺻﻔﺎﻗ
 ﮐـﺮوم ي ﺗﺮي ﺰﯿآﻣ رﻧﮓ ﺑﺎ ﺶﯾآزﻣﺎ ﮔﺮوه در ﮏﯿﺒﺮوﺗﯿﻓ ﻪﯾر ﺑﺎﻓﺖ(. B)ﻦﯾاﺋﻮز ﻦﯿﻠﯿﻫﻤﺎﺗﻮﮐﺴي ﺰﯿآﻣ رﻧﮓ ﺑﺎﯽ ﺻﻔﺎﻗ داﺧﻞ ﺻﻮرت ﺑﻪ
 ﮐﺮوم يﺗﺮي ﺰﯿآﻣ رﻧﮓ ﺑﺎ ﮐﻨﺘﺮل ﮔﺮوه در ﻪﯾر ﺑﺎﻓﺖ(. C)ﺑﺎﺷﺪ ﯽﻣ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻗﺎﺑﻞ رﻧﮓﯽ آﺑﯽ ﻧﻮاﺣ ﺻﻮرت ﺑﻪ ﮐﻼژن ﻦﯿﭘﺮوﺗﺌ ﻣﺎﺳﻮن،












 ﺳﻠﻮل ﻦ،ﯿﺴﯾﺑﻠﺌﻮﻣﺎ ﻖﯾﺗﺰر از ﺑﻌﺪ روز 82 ﺶﯾآزﻣﺎ ﮔﺮوه در 2-PMM ﻦﯿﭘﺮوﺗﺌ ﺎنﯿﺑﯽ ﻤﯿﺴﺘﻮﺷﯿﻤﻮﻧﻮﻫﯾا ﺶﯾآزﻣﺎ. 2 ﺷﻤﺎره ﺮﯾﺗﺼﻮ
 ﺧﺎرج ﮑﺲﯾﻣﺎﺗﺮﯾﯽ ا ﻨﻪﯿزﻣ ﻣﺎده و( A)اﺳﺖ ﺷﺪه داده ﻧﺸﺎن ﻓﻠﺶ ﺑﺎ ﻦﯿﭘﺮوﺗﺌ ﻦﯾا ﮐﻨﻨﺪه ﺎنﯿﺑي ﻣﺎﮐﺮوﻓﺎژﻫﺎ وﯾﯽ اﻧﺘﻬﺎ ﻮمﯿﺘﻠﯿاﭘي ﻫﺎ
 ﮐﺮدﻧﺪ، ﺎﻓﺖﯾدر را ﺳﻠﻮﻟﺰ ﻞﯿﻣﺘﯽ ﮐﺮﺑﻮﮐﺴ ﮐﻪ ﮐﻨﺘﺮل ﮔﺮوه در )B(.ﺷﻮد ﯽﻣ ﻣﺸﺎﻫﺪه آن در 2-PMM ﻦﯿﭘﺮوﺗﺌ ﺎنﯿﺑ ﮐﻪﯽ ﺳﻠﻮﻟ
ﯾﯽ ﻧﻤﺎ ﺑﺰرگ( C.)ﻧﺸﺪ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺳﻠﻮﻟﺰ ﻞﯿﻣﺘﯽ ﮐﺮﺑﻮﮐﺴ ﻖﯾﺗﺰر ﻦﯿاوﻟ از روز 82 از ﺑﻌﺪ  2-PMM ﮐﻨﻨﺪه ﺎنﯿﺑي ﻫﺎ ﺳﻠﻮل ازي ﺷﻮاﻫﺪ
  .ﺑﺎﺷﺪﯽ ﻣ× 04 ﺮﯾﺗﺼﺎوﯽ واﻗﻌ














 دﺳﺖ ﺑﻪﯽ ﺑﺎﻓﺘي ﻫﺎ ﺑﺮشﯽ ﮑﺮوﺳﮑﻮﭘﯿﻣﯽ ﺑﺮرﺳ و E&H ﺑﺎي ﺰﯿآﻣ رﻧﮓ از ﭘﺲ ﻪﯾر ﻫﻤﺒﻨﺪ ﺑﺎﻓﺖ درﺻﺪ ﻦﯿﺎﻧﮕﯿﻣ. 1 ﺷﻤﺎره ﻧﻤﻮدار
  )100.0<P(.ﺑﻮد ﮐﻨﺘﺮل ﮔﺮوه از ﺸﺘﺮﯿﺑي دارﯽ ﻣﻌﻨ ﺷﮑﻞ ﺑﻪ ﺶﯾآزﻣﺎ ﮔﺮوه در ﮐﻪ آﻣﺪ
  .ﻧﻤﻮدﻧﺪ ﺎﻓﺖﯾدرﯽ ﺻﻔﺎﻗ داﺧﻞ ﺻﻮرت ﺑﻪ ﺳﻠﻮﻟﺰ ﻞﯿﻣﺘﯽ ﮐﺮﺑﻮﮐﺴ در ﺷﺪه ﺣﻞ ﻦﯿﺴﯾﺑﻠﺌﻮﻣﺎ ﻓﻘﻂ  ﮐﻪﯽ ﮔﺮوﻫ: ﺶﯾآزﻣﺎ ﮔﺮوه




















 ﺑﻪ ﺶﯾآزﻣﺎ ﮔﺮوه در ﮐﻪ آﻣﺪ دﺳﺖ ﺑﻪ ﮐﻨﺘﺮل و ﺶﯾآزﻣﺎ ﮔﺮوه دو در ﻣﺜﺒﺖ 2-PMMي ﻫﺎ ﺳﻠﻮل ﺗﻌﺪاد ﻦﯿﺎﻧﮕﯿﻣ. 2 ﺷﻤﺎره ﻧﻤﻮدار
  )100.0<P(.ﺑﻮد ﮐﻨﺘﺮل ﮔﺮوه از ﺸﺘﺮﯿﺑي دارﯽ ﻣﻌﻨ ﺷﮑﻞ
  . ﻧﻤﻮدﻧﺪ ﺎﻓﺖﯾدرﯽ ﺻﻔﺎﻗ داﺧﻞ ﺻﻮرت ﺑﻪ ﺳﻠﻮﻟﺰ ﻞﯿﻣﺘﯽ ﮐﺮﺑﻮﮐﺴ در ﺷﺪه ﺣﻞ ﻦﯿﺴﯾﺑﻠﺌﻮﻣﺎ ﻓﻘﻂ ﮐﻪﯽ ﮔﺮوﻫ: ﺶﯾآزﻣﺎ ﮔﺮوه













 و ﺶﯾآزﻣـﺎ  ﮔـﺮوه  دو در ﻦﯿﭘـﺮوﺗﺌ  ﻒﯿﺿـﻌ  و ﺪﯾﺷﺪي اﻟﮕﻮ ﻃﺒﻖ 2-PMM ﮐﻨﻨﺪه ﺎنﯿﺑي ﻫﺎ ﺳﻠﻮل ﺗﻌﺪاد ﻦﯿﺎﻧﮕﯿﻣ. 3 ﺷﻤﺎره ﻧﻤﻮدار
 ﺣﺠـﻢ  ازﯽ ﻤ  ـﯿﻧ از ﺶﯿﺑ  ـ و ﺪﯾﺷﺪ ﻫﺎ آن در ﻦﯿﭘﺮوﺗﺌ ﺎنﯿﺑ ﮐﻪ ﻫﺴﺘﻨﺪﯾﯽ ﻫﺎ ﺳﻠﻮل ﻦﯿﭘﺮوﺗﺌ ﺎنﯿﺑ ﺪﯾﺷﺪي اﻟﮕﻮ ﺑﺎي ﻫﺎ ﺳﻠﻮل: ﮐﻨﺘﺮل
 ﺎرﯿﺑﺴ  ـ ﻫـﺎ  آن در ﻦﯿﭘـﺮوﺗﺌ  ﺎنﯿﺑ ﮐﻪ ﻫﺴﺘﻨﺪﯾﯽ ﻫﺎ ﺳﻠﻮل ﻦﯿﭘﺮوﺗﺌ ﺎن،ﯿﺑ ﻒﯿﺿﻌي اﻟﮕﻮ ﺑﺎي ﻫﺎ ﺳﻠﻮل. اﺳﺖ ﮔﺮﻓﺘﻪ ﻓﺮا را ﺘﻮﭘﻼﺳﻢﯿﺳ
  . اﺳﺖ ﮔﺮﻓﺘﻪ ﻓﺮا را ﺘﻮﭘﻼﺳﻢﯿﺳ ﺣﺠﻢ ﻧﺼﻒ از ﮐﻤﺘﺮ و ﻒﯾﻇﺮ
  
  ﺑﺤﺚ و ﻧﺘﯿﺠﻪ ﮔﯿﺮي 
در اﯾﻦ ﺗﺤﻘﯿﻖ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از داروي ﺑﻠﺌﻮﻣﺎﯾﺴﯿﻦ ﻓﯿﺒﺮوز     
رﯾﻮي ﺑﺎ روش داﺧﻞ ﺻﻔﺎﻗﯽ در ﻣﻮش ﻫﺎي ﺑﺎﻟﻎ ﻧﮋاد 
اﯾﺠﺎد ﺷﺪ و ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﮐﯿﻔﯽ و ﮐﻤﯽ ﺑﺎﻓﺖ رﯾﻪ، ﺑﺎ  6/LB75C
ﻫﺎي ﻫﯿﺴﺘﻮﻟﻮژﯾﮑﯽ و ﻫﯿﺴﺘﻮﻣﻮرﻓﻮﻣﺘﺮﯾﮏ ﺻﻮرت  ﺗﮑﻨﯿﮏ
ﮔﺮﻓﺖ. ﺑﺮرﺳﯽ ﻧﺘﺎﯾﺞ ﻫﯿﺴﺘﻮﻟﻮژﯾﮑﯽ ﮔﺮوه آزﻣﺎﯾﺶ، اﻓﺰاﯾﺶ 
ﻫﺎ و رﺳﻮب ﮐﻼژن را در ﺑﺎﻓﺖ ﻫﻤﺒﻨﺪ رﯾﻪ، ﺗﺨﺮﯾﺐ آﻟﻮﺋﻮل 
ﺑﺎﻓﺖ ﺑﯿﻨﺎﺑﯿﻨﯽ آﻟﻮﺋﻮل ﻫﺎ، در ﻣﻘﺎﯾﺴﻪ ﺑﺎ ﮔﺮوه ﮐﻨﺘﺮل ﻧﺸﺎن داد. 
ﻫﺎي ﻣﻮرﻓﻮﻣﺘﺮﯾﮏ ﻧﺸﺎن داد ﮐﻪ درﺻﺪ ﺑﺎﻓﺖ ﻫﻤﺒﻨﺪ  ﺑﺮرﺳﯽ
داري ﺑﯿﺸﺘﺮ از ﮔﺮوه ﮐﻨﺘﺮل در ﮔﺮوه آزﻣﺎﯾﺶ ﺑﻪ ﺻﻮرت ﻣﻌﻨﯽ 
ﮐﻪ ﻣﯽ ﺗﻮاﻧﺪ ﻧﺎﺷﯽ از اﺛﺮات داروي  )100.0<P(ﺑﻮد
  ﺑﻠﺌﻮﻣﺎﯾﺴﯿﻦ ﺑﻪ ﻋﻠﺖ ﻓﯿﺒﺮوز اﯾﺠﺎد ﺷﺪه ﺑﺎﺷﺪ. 
و ﻫﻤﮑﺎران ﺟﻬﺖ اﻟﻘﺎي ﻓﯿﺒﺮوز از  ﺗﺎﺑﺘﺎ، 7002در ﺳﺎل     
ﺑﻠﺌﻮﻣﺎﯾﺴﯿﻦ اﺳﺘﻔﺎده ﮐﺮدﻧﺪ و ﻧﺘﺎﯾﺞ ﺗﺰرﯾﻖ داﺧﻞ ﺻﻔﺎﻗﯽ 
ﻫﺎي  ﻫﯿﺴﺘﻮﭘﺎﺗﻮﻟﻮژﯾﮑﯽ آن ﻫﺎ ﻧﯿﺰ اﻓﺰاﯾﺶ ﺿﺨﺎﻣﺖ دﯾﻮاره
ﺑﯿﻦ آﻟﻮﺋﻮﻟﯽ، ﺗﺮاوش ﺳﻠﻮل ﻫﺎي اﻟﺘﻬﺎﺑﯽ و رﺳﻮب ﮐﻼژن را 
در ﺑﺎﻓﺖ ﺑﯿﻨﺎﺑﯿﻨﯽ رﯾﻪ در ﮔﺮوه آزﻣﺎﯾﺶ و در ﻣﻘﺎﯾﺴﻪ ﺑﺎ ﮔﺮوه 
اﯾﯽ ﺑﻪ روش ﻫﺎي (، اﻣﺎ آن ﻫﺎ اﺷﺎره 93ﮐﻨﺘﺮل ﻧﺸﺎن دادﻇﻒ)
ﻮﻣﺘﺮﯾﮏ ﺟﻬﺖ ﺑﺮرﺳﯽ ﻓﯿﺒﺮوز ﻧﺪاﺷﺘﻨﺪ. ﮔﺰارﺷﺎت ﮐﻤﯽ و ﻣﻮرﻓ
  ﻫﺎي ﮔﺬﺷﺘﻪ در زﻣﯿﻨﻪ  از دﯾﮕﺮ ﻣﺤﻘﻘﯿﻦ ﻧﯿﺰ در ﺳﺎل يﻣﻌﺪود
 29ﮑﻢ، ﺷﻤﺎره ﻫﻔﺘﻢ،ﺑﻬﻤﻦ ﯾﺴﺖ وﯿدوره ﺑ  ﻼم                                    ﯾا ﯽداﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﮑ ﯽﭘﮋوﻫﺸ ﯽﻣﺠﻠﻪ ﻋﻠﻤ   
801 
ﻫﺎي ﻣﺘﻔﺎوت  ﻓﯿﺒﺮوز رﯾﻪ اراﺋﻪ ﺷﺪه اﺳﺖ، اﯾﺸﺎن از روش
دﯾﮕﺮي ﺟﻬﺖ اﻟﻘﺎي ﻓﯿﺒﺮوز اﺳﺘﻔﺎده ﮐﺮدﻧﺪ، ﻣﺜﻼً ژاو و 
از روش ﺗﺰرﯾﻖ زﯾﺮﭘﻮﺳﺘﯽ  9002ﻫﻤﮑﺎران در ﺳﺎل 
از  8002رﻓﯿﻌﯿﺎن و ﻫﻤﮑﺎران در ﺳﺎل  (، و04ﺑﻠﺌﻮﻣﺎﯾﺴﯿﻦ،)
(، ﺟﻬﺖ اﯾﺠﺎد ﻓﯿﺒﺮوزﯾﺲ اﺳﺘﻔﺎده 14ال،)ﺗﺮاﮐﻪروش اﯾﻨﺘﺮا
ﮐﺮدﻧﺪ و ﺗﻐﯿﯿﺮات ﭘﺎﺗﻮﻟﻮژﯾﮑﯽ ﻣﺸﺎﺑﻬﯽ را ﮔﺰارش ﮐﺮدﻧﺪ. در 
ﺪﮐﻨﻨﺪه ﻣﺪل ﯾﯿﻫﺮ ﺻﻮرت ﻧﺘﺎﯾﺞ ﻫﯿﺴﺘﻮﻟﻮژﯾﮏ اﯾﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺗﺎ
  ﻓﯿﺒﺮوز در ﺗﺤﻘﯿﻖ ﺣﺎﺿﺮ اﺳﺖ. 
ﻓﯿﺒﺮوز رﯾﻮي ﻧﺘﯿﺠﻪ ﭼﻨﺪﯾﻦ ﻓﺮاﯾﻨﺪ واﺑﺴﺘﻪ ﺑﻪ ﻫﻢ از ﺟﻤﻠﻪ     
رﯾﻤﻮدﻟﯿﻨﮓ ﻣﺎﺗﺮﯾﮑﺲ ﺧﺎرج ﺳﻠﻮﻟﯽ و اﺧﺘﻼل ﻏﺸﺎي ﭘﺎﯾﻪ 
ﮏ ﻧﻘﺶ ﯾ 2-PMM ﻫﺎ و ﺑﻪ ﺧﺼﻮص PMMاﺳﺖ ﮐﻪ 
ﻣﺤﻮري و ﻣﻬﻢ را در ﻫﺮ ﮐﺪام از اﯾﻦ ﻓﺮاﯾﻨﺪﻫﺎ ﺑﻪ وﺳﯿﻠﻪ 
ﺗﻮﻟﯿﺪ ﻣﺴﺘﻘﯿﻢ ﻣﺎﺗﺮﯾﮑﺲ ﺧﺎرج ﺳﻠﻮﻟﯽ و ﯾﺎ ﺑﻪ وﺳﯿﻠﻪ ﺗﺠﺰﯾﻪ
ﻫﺎي ﺑﯿﻮﻟﻮژﯾﮏ  ﮐﻨﻨﺪه اﮐﺘﯿﻮ و دﯾﮕﺮ ﺗﻨﻈﯿﻢﻣﯿﺪﯾﺎﺗﻮرﻫﺎي ﺑﯿﻮ
(. در اﯾﻦ ﺗﺤﻘﯿﻖ ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ اﻫﻤﯿﺖ 24ﺑﺮ ﻋﻬﺪه دارد،)
ﻫﺎي ﻣﺰﻣﻦ رﯾﻮي از ﺟﻤﻠﻪ  در ﺑﯿﻤﺎري 2-PMMﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ 
در  2-PMMﻓﯿﺒﺮوز و داﻧﺴﺘﻦ اﯾﻦ واﻗﻌﯿﺖ ﮐﻪ ﺑﯿﺎن ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ 
(، 34ﻃﯽ اﻧﺘﻘﺎل از ﻓﺎز اﻟﺘﻬﺎب ﺑﻪ ﻓﺎز ﻓﯿﺒﺮوز روي ﻣﯽ دﻫﺪ،)
ﺷﯿﻤﯿﺎﯾﯽ ﻫﯿﺴﺘﻮﺌﯿﻦ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﺗﮑﻨﯿﮏ اﯾﻤﻮﻧﻮﺑﯿﺎن اﯾﻦ ﭘﺮوﺗ
  ﺑﻪ ﺻﻮرت ﮐﯿﻔﯽ و ﮐﻤﯽ ﺑﺮرﺳﯽ ﺷﺪ.
ﺷﯿﻤﯿﺎﯾﯽ( ﺗﺤﻘﯿﻖ ﺣﺎﺿﺮ ﻧﺸﺎن ﻫﯿﺴﺘﻮﻧﺘﺎﯾﺞ ﮐﯿﻔﯽ)اﯾﻤﻮﻧﻮ      
 در ﭘﻨﻮﻣﻮﺳﺎﯾﺖ 2-PMMداد ﮐﻪ در ﮔﺮوه آزﻣﺎﯾﺶ، ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ 
ﻫﺎي اﻧﺘﻬﺎﯾﯽ،  ﻫﺎي اﭘﯿﺘﻠﯿﺎﻟﯽ ﺑﺮوﻧﺸﯿﻮل ، ﺳﻠﻮلIIﻫﺎي ﻧﻮع 
ﺗﻨﻔﺴﯽ و ﻣﺎﮐﺮوﻓﺎژﻫﺎ ﺑﯿﺎن ﺷﺪ. در ﺑﺮرﺳﯽ ﮔﺮوه ﮐﻨﺘﺮل 
ﻫﺎي اﭘﯿﺘﻠﯿﺎﻟﯽ  ﻣﻼﺣﻈﻪ ﺷﺪ ﮐﻪ ﺗﻌﺪاد اﻧﺪﮐﯽ از ﺳﻠﻮل
ﺑﺮوﻧﺸﯿﻮل اﻧﺘﻬﺎﯾﯽ و ﻣﺎﮐﺮوﻓﺎژﻫﺎ ﺑﻪ ﺻﻮرت ﺑﺴﯿﺎر ﺿﻌﯿﻒ و 
  را ﺑﯿﺎن ﮐﺮدﻧﺪ. 2-PMMﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ  ﻣﻨﺘﺸﺮ
ﺎﻓﺘﻪ ﻫﺎي ﻣﺤﻘﻘﯿﻦ ﻧﺸﺎن داده اﺳﺖ ﮐﻪ ﺑﯿﺎن ﯾﺑﺮرﺳﯽ 
ﭘﺎﺗﻮﻟﻮژي ﺑﯿﻤﺎري ﻫﺎ درﮔﯿﺮ اﺳﺖ و در ﺑﯿﺸﺘﺮ در  2-PMM
ﺷﻮد. ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﻓﻮﮐﻮدا و  ﺑﺎﻓﺖ ﻫﺎي ﻃﺒﯿﻌﯽ ﮐﻤﺘﺮ ﺑﯿﺎن ﻣﯽ
ﻧﺸﺎن دادﻧﺪ ﮐﻪ ﺑﯿﺎن ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ  0002ﻫﻤﮑﺎران در ﺳﺎل 
در ﻃﯽ دوره ﺗﮑﺎﻣﻞ رﯾﻪ ﺧﺮﮔﻮش در ﺳﻠﻮل ﻫﺎي  2-PMM
اﭘﯽ ﺗﻠﯿﺎﻟﯽ روي ﻣﯽ دﻫﺪ، وﻟﯽ ﺑﯿﺎن اﯾﻦ ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ در دوران 
ﺑﻪ ﺻﻮرت ﻣﺤﺪود و ﺿﻌﯿﻔﯽ  ﺎﺑﺪ وﯾﭘﺲ از ﺗﻮﻟﺪ ﮐﺎﻫﺶ ﻣﯽ 
(، ﮐﯿﻢ و ﻫﻤﮑﺎران در 44اﻧﺘﻬﺎﯾﯽ دﯾﺪه ﻣﯽ ﺷﻮد،)در اﭘﯿﺘﻠﯿﻮم
در رﯾﻪ ﻣﻮش ﻫﺎي  2-PMMدر ﺑﺮرﺳﯽ  9002ﺳﺎل 
ﻫﺎي ﺻﺤﺮاﯾﯽ ﻃﺒﯿﻌﯽ ﻧﺸﺎن دادﻧﺪ ﮐﻪ ﺗﻌﺪاد اﻧﺪﮐﯽ از ﺳﻠﻮل 
را ﺑﻪ  2-PMMاﭘﯿﺘﻠﯿﺎﻟﯽ و ﻣﺎﮐﺮوﻓﺎژﻫﺎي رﯾﻪ، ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ 
  (34ﺻﻮرت ﺿﻌﯿﻒ ﺑﯿﺎن ﮐﺮدﻧﺪ.)
ﮐﯿﻔﯽ اﯾﻦ ﺗﺤﻘﯿﻖ ﻧﺸﺎن داد ﮐﻪ در روﻧﺪ اﯾﺠﺎد  ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت     
ﻓﯿﺒﺮوز رﯾﻪ، ﺳﻠﻮل ﻫﺎي اﭘﯿﺘﻠﯿﺎﻟﯽ و ﻣﺎﮐﺮوﻓﺎژﻫﺎي رﯾﻪ اﻟﮕﻮي 
ﺷﺪﯾﺪ ﺑﯿﺎن ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ را ﻧﺸﺎن دادﻧﺪ. ﻻزم ﺑﻪ ذﮐﺮ اﺳﺖ ﮐﻪ ﻣﺎ 
از ﻣﻌﯿﺎر ﺷﺪﯾﺪ و ﺿﻌﯿﻒ)ﻣﻄﺎﺑﻖ  2-PMMﺟﻬﺖ ﺑﺮرﺳﯽ ﺑﯿﺎن 
ﺗﻌﺮﯾﻒ ذﮐﺮ ﺷﺪه در ﻣﻮاد و روش ﻫﺎي اﯾﻦ ﻣﻘﺎﻟﻪ( اﺳﺘﻔﺎده 
و ﻫﻤﮑﺎران ﻧﯿﺰ ﮔﺰارش  ﻧﻤﻮدﯾﻢ. در اﯾﻦ ﺧﺼﻮص ﮐﯿﻢ
ﻣﺸﺎﺑﻬﯽ را در روﻧﺪ اﯾﺠﺎد ﻓﯿﺒﺮوز در ﻣﺪل ﺣﯿﻮاﻧﯽ اراﺋﻪ ﮐﺮدﻧﺪ، 
اﻣﺎ آن ﻫﺎ از اﻟﮕﻮي ﺿﻌﯿﻒ، ﻣﺘﻮﺳﻂ و ﻗﻮي ﺟﻬﺖ ﺑﯿﺎن اﯾﻦ 
  (34ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ اﺳﺘﻔﺎده ﻧﻤﻮدﻧﺪ.)
در ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺑﯿﻤﺎران ﻣﺒﺘﻼ ﺑﻪ ﻓﯿﺒﺮوز رﯾﻪ ﺑﺎ ﻋﺎﻣﻞ ﻧﺎﺷﻨﺎﺧﺘﻪ، 
در ﺳﻠﻮل ﻫﺎي  2-PMMﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ  ﮔﺰارش ﻣﺸﺎﺑﻬﯽ از ﺑﯿﺎن
  ( 71،61اﭘﯿﺘﻠﯿﺎﻟﯽ و ﻣﺎﮐﺮوﻓﺎژﻫﺎي رﯾﻪ اراﺋﻪ ﺷﺪه اﺳﺖ.)
در ﺳﻠﻮل ﻫﺎي  2-PMM در ﺗﺤﻘﯿﻖ ﺣﺎﺿﺮ ﺑﯿﺎن ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ     
ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪ ﮐﻪ اﯾﻦ وﯾﮋﮔﯽ در ﻧﻮاﺣﯽ ﮐﻪ  IIﭘﻨﻮﻣﻮﺳﯿﺖ ﻧﻮع 
ﻫﺎي آﻟﻮﺋﻮﻟﯽ ﺿﺨﺎﻣﺖ ﺑﯿﺸﺘﺮي داﺷﺘﻨﺪ، ﺑﺎرزﺗﺮ ﺑﻮد. ﺑﻪ دﯾﻮاره 
ﻫﺎ ﻣﯽ ﺗﻮاﻧﺪ ﯾﻦ ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ در اﯾﻦ ﺳﻠﻮل رﺳﺪ ﮐﻪ ﺑﯿﺎن اﻧﻈﺮ ﻣﯽ 
ﯾﮑﯽ از ﻋﻮاﻣﻞ ﭘﯿﺶ ﺑﺮﻧﺪه ﻓﯿﺒﺮوز ﺑﺎﺷﺪ. در اﯾﻦ ﺧﺼﻮص در 
ﺗﻮﺳﻂ ﮐﺎﺳﺎﯾﯽ و ﻫﻤﮑﺎران  0002اﯾﯽ ﮐﻪ در ﺳﺎل  ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ
ﻫﺎي اﭘﯿﺘﻠﯿﺎل ﻣﻮش ﺻﺤﺮاﯾﯽ اﻧﺠﺎم ﺷﺪ ﻧﺸﺎن روي ﺳﻠﻮل 
ﻫﺎي اﭘﯿﺘﻠﯿﺎل)ﭘﻨﻮﻣﻮﺳﯿﺖ  دادﻧﺪ ﮐﻪ در روﻧﺪ ﻓﯿﺒﺮوز رﯾﻪ، ﺳﻠﻮل
ﻣﺜﺒﺖ ﻫﺴﺘﻨﺪ ﻣﯽ ﺗﻮاﻧﻨﺪ ﺑﻪ درون  2-PMM ( ﮐﻪIIﻫﺎي ﻧﻮع 
ﻫﺎي ﻫﺎي آﻟﻮﺋﻮﻟﯽ ﻧﻔﻮذ ﮐﻨﻨﺪ و ﺑﻪ ﺳﻠﻮل  ﺑﺎﻓﺖ ﻫﻤﺒﻨﺪ ﺗﯿﻐﻪ
ﻓﯿﺒﺮوﺑﻼﺳﺖ ﺗﻤﺎﯾﺰ ﯾﺎﺑﻨﺪ و ﺑﻪ اﯾﻦ ﺗﺮﺗﯿﺐ ﻣﻮﺟﺐ ﭘﯿﺸﺮﻓﺖ 
  (54روﻧﺪ ﻓﯿﺒﺮوز ﺷﻮﻧﺪ.)
اﯾﯽ ﻣﺎﺗﺮﯾﮑﺲ  اي از ﻣﺎده زﻣﯿﻨﻪ ﯽدر ﺗﺤﻘﯿﻖ ﻣﺎ ﻧﻮاﺣ     
ﻫﺎي در ﺣﺎل ﺗﺨﺮﯾﺐ ﺧﺎرج ﺳﻠﻮﻟﯽ ﺑﻪ وﯾﮋه در اﻃﺮاف آﻟﻮﺋﻮل 
ﻣﺜﺒﺖ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪ. ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ اﯾﻦ ﮐﻪ  2-PMMﺑﻪ ﺻﻮرت 
اﯾﻦ ﻧﻮاﺣﯽ ﺳﺎﺧﺘﺎر ﺳﻠﻮﻟﯽ ﻧﺪارﻧﺪ، اﺣﺘﻤﺎﻻً اﯾﻦ ﻧﻮاﺣﯽ ﻧﺸﺎن 
ﻋﻤﻠﮑﺮد اﯾﻦ ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ روي ﻋﻨﺎﺻﺮ آﻟﯽ ﻣﺎﺗﺮﯾﮑﺲ ﺧﺎرج  دﻫﻨﺪه
(، و 02(، ﮐﻼژن ﻧﻮع ﭼﻬﺎر،)91ﺳﻠﻮﻟﯽ ﻧﻈﯿﺮ ژﻻﺗﯿﻦ،)
ﮔﺮ ﻋﺪم ﺳﺎزﻣﺎن  ﺗﻮاﻧﺪ ﺗﻮﺟﯿﻪ (، اﺳﺖ و ﻣﯽ12اﻻﺳﺘﯿﻦ،)
ﻫﺎي رﯾﻮي در ﻓﯿﺒﺮوز رﯾﻮي ﺑﺎﺷﺪ. در اﯾﻦ  ﺎﻓﺘﮕﯽ آﻟﻮﺋﻮلﯾ
ﺧﺼﻮص ﻓﻘﻂ ﯾﮏ ﮔﺰارش ﯾﺎﻓﺘﯿﻢ ﮐﻪ ﺗﻮﺳﻂ ﻫﺎﯾﺎﺷﯽ و 
ﻫﻤﮑﺎران اراﺋﻪ ﺷﺪه اﺳﺖ. اﯾﺸﺎن در ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺑﯿﻤﺎران ﻣﺒﺘﻼ ﺑﻪ 
ﻓﯿﺒﺮوز رﯾﻪ ﺑﺎ ﻋﺎﻣﻞ ﻧﺎﺷﻨﺎﺧﺘﻪ در ﻧﻮاﺣﯽ از ﺑﺎﻓﺖ رﯾﻪ ﮐﻪ دﯾﻮاره 
ش ﻣﺸﺎﺑﻬﯽ را اراﺋﻪ و آﻟﻮﺋﻮﻟﯽ ﺿﺨﺎﻣﺖ ﺑﯿﺸﺘﺮي دارد ﮔﺰار
اﺷﺎره ﮐﺮدﻧﺪ ﮐﻪ در اﯾﻦ ﻧﻮاﺣﯽ ﻋﻨﺎﺻﺮ آﻟﯽ ﻣﺎﺗﺮﯾﮑﺲ ﺧﺎرج 
ﺳﻠﻮﻟﯽ ﻧﻈﯿﺮ ﮐﻼژن ﻧﻮع ﭼﻬﺎر در ﺣﺎل ﺗﺨﺮﯾﺐ اﺳﺖ و ﻫﻢ 
ﭼﻨﯿﻦ ذﮐﺮ ﮐﺮدﻧﺪ ﮐﻪ ﺗﻐﯿﯿﺮات در اﻃﺮاف ﻋﺮوق ﺧﻮﻧﯽ ﻧﺸﺎﻧﮕﺮ 
روﻧﺪ اﻟﺘﻬﺎب و ﻣﻬﺎﺟﺮت ﺳﻠﻮل ﻫﺎي اﻟﺘﻬﺎﺑﯽ ﺑﻪ ﺧﺎرج از رگ 
  (64اﺳﺖ.) ﻫﺎي ﺧﻮﻧﯽ و ﺑﻪ ﺳﻤﺖ ﻧﻮاﺣﯽ آﺳﯿﺐ دﯾﺪه
در ﺗﺤﻘﯿﻖ ﺣﺎﺿﺮ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﺗﮑﻨﯿﮏ ﻣﻮرﻓﻮﻣﺘﺮﯾﮏ ﺑﺮ      
ﻣﺒﻨﺎي ﻣﺤﺎﺳﺒﻪ ﻧﻔﺎط ﺑﺮﺧﻮرد، ﺗﻌﺪاد ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﺑﯿﺎن ﮐﻨﻨﺪه 
 ﻣﺤﻤﺪ ﺟﻌﻔﺮ رﺿﺎﯾﯽ و ﻫﻤﮑﺎران-...در ﻓﯿﺒﺮوز رﯾﻮي اﻟﻘﺎء ﺷﺪه ﺑﻪ 2- ﭘﺮوﺗﺌﯿﻨﺎزﻣﺘﺎﻟﻮﺑﺮرﺳﯽ ﺑﯿﺎن ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ ﻣﺎﺗﺮﯾﮑﺲ
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ﻧﺘﺎﯾﺞ ﻣﺎ ﻧﺸﺎن داد ﮐﻪ  ﺷﻤﺎرش ﺷﺪ.2-PMM ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ 
ﻣﺜﺒﺖ در ﮔﺮوه آزﻣﺎﯾﺶ  2-PMMﻣﯿﺎﻧﮕﯿﻦ ﺗﻌﺪاد ﺳﻠﻮل ﻫﺎي 
ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﮔﺮوه ﮐﻨﺘﺮل اﻓﺰاﯾﺶ ﻣﻌﻨﯽ داري 
-PMM ﻣﯿﺎﻧﮕﯿﻦ ﺗﻌﺪاد ﺳﻠﻮل ﻫﺎي  )100.0<P(ﯾﺎﻓﺖ.
 ٨١/۴١±١/١٢ﻣﺜﺒﺖ رﯾﻪ ﺑﺎ اﻟﮕﻮي ﺷﺪﯾﺪ در ﮔﺮوه آزﻣﺎﯾﺶ 2
ﺑﻮد، در ﺣﺎﻟﯽ ﮐﻪ در ﮔﺮوه ﮐﻨﺘﺮل اﻟﮕﻮي ﺷﺪﯾﺪ ﺑﯿﺎن ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ 
ﻣﺜﺒﺖ  2-PMMﻫﺎ ﮐﻪ  ﻧﺪاﺷﺘﯿﻢ و ﺗﻌﺪاد اﻧﺪﮐﯽ از ﺳﻠﻮل
ﺑﻮدﻧﺪ، اﻟﮕﻮي ﺑﯿﺎن ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ در آن ﻫﺎ ﺻﺮﻓﺎً ﺑﻪ ﺻﻮرت ﺿﻌﯿﻒ 
  ﺑﻮد. 
زﻣﯿﻨﻪ ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﮐﻤﯽ و ﻣﻮرﻓﻮﻣﺘﺮﯾﮏ از دﯾﮕﺮ در اﯾﻦ      
و ﻫﻤﮑﺎران در ﺑﺮرﺳﯽ  ﻣﺤﻘﻘﯿﻦ ﻧﯿﺎﻓﺘﯿﻢ اﻣﺎ ﮐﯿﻢ
در ﭘﻨﺞ ﻓﯿﻠﺪ ﺑﺎ ﺑﺰرگ  2-PMMاﯾﻤﻮﻧﻮﻫﯿﺴﺘﻮﺷﯿﻤﯿﺎﯾﯽ ﺑﯿﺎن 
 2-PMMﻫﺎي  ﻧﻤﺎﯾﯽ ﺑﺎﻻ ﮔﺰارش دادﻧﺪ ﮐﻪ ﺗﻌﺪاد ﺳﻠﻮل
ﻣﺜﺒﺖ در ﮔﺮوه ﻓﯿﺒﺮوز اﻟﻘﺎء ﺷﺪه ﺑﺎ ﺑﻠﺌﻮﻣﺎﯾﺴﯿﻦ)آزﻣﺎﯾﺶ( 
  (34ﺑﯿﺸﺘﺮ از ﮔﺮوه ﮐﻨﺘﺮل اﺳﺖ.)
ﺎﻓﺘﻪ ﻫﺎي ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣﺎﺿﺮ ﻧﺸﺎن داد ﮐﻪ در ﻓﯿﺒﺮوز رﯾﻪ ﯾ     
ﻧﺸﺎن  2-PMMاﻟﻘﺎء ﺷﺪه ﺑﺎ ﺑﻠﺌﻮﻣﺎﯾﺴﯿﻦ، ﺑﯿﺎن ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ 
دﻫﻨﺪه ﺗﻐﯿﯿﺮات ﺗﺨﺮﯾﺒﯽ آﻟﻮﺋﻮل ﻫﺎي ﺑﺎﻓﺖ رﯾﻪ و ﭘﯿﺸﺮﻓﺖ 
ﻓﯿﺒﺮوز اﺳﺖ. در اﯾﻦ ﺧﺼﻮص ﺑﯿﻦ ﯾﺎﻓﺘﻪ ﻫﺎي ﻣﺤﻘﻘﯿﻦ، 
ﻫﻤﮑﺎران در ﺑﺮرﺳﯽ ﻓﯿﺒﺮوز         و   ﮐﯿﻢاﺧﺘﻼف وﺟﻮد دارد؛ 
در روﻧﺪ  2-PMMاﻟﻘﺎء ﺷﺪه در ﻣﺪل ﺣﯿﻮاﻧﯽ ﻧﺸﺎن دادﻧﺪ ﮐﻪ 
  (. ﻫﻢ ﭼﻨﯿﻦ 34ﺗﻐﯿﯿﺮات ﺗﺨﺮﯾﺒﯽ رﯾﻪ و ﻓﯿﺒﺮوز ﻧﻘﺶ دارد،)
(، ﻧﯿﺰ 74،64ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﺑﺮ روي ﺑﯿﻤﺎران ﻣﺒﺘﻼ ﺑﻪ ﻓﯿﺒﺮوز رﯾﻪ،)
و  ﯾﺎﻓﺘﻪ ﻓﻮق را ﺗﺎﯾﯿﺪ ﻣﯽ ﮐﻨﺪ، از ﺳﻮي دﯾﮕﺮ ﮐﻮﻧﻮﮔﯽ
در ﭘﺮوﺳﻪ ﻓﯿﺒﺮوز  2-PMMﺑﯿﺎن  اﻧﺪ ﮐﻪﻫﻤﮑﺎران ذﮐﺮ ﮐﺮده 
ﻫﺎي رﯾﻮي  روﻧﺪ ﺑﻬﺒﻮدي و ﺗﺮﻣﯿﻢ آﻟﻮﺋﻮلدﻫﻨﺪه رﯾﻮي، ﻧﺸﺎن
(. ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ ﻧﻘﺶ ﻣﻬﻢ 73اﺳﺖ ﻧﻪ روﻧﺪ اﯾﺠﺎد ﻓﯿﺒﺮوز،)
در ﺑﯿﻤﺎري ﻫﺎي ﻣﺰﻣﻦ رﯾﻪ از ﺟﻤﻠﻪ ﻓﯿﺒﺮوز  2-PMMﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ 
ﻫﺎي رﯾﻮي و ﭘﯿﭽﯿﺪه ﺑﻮدن ﻣﮑﺎﻧﯿﺴﻢ ﻣﻮﻟﮑﻮﻟﯽ آن، ﺑﺮرﺳﯽ 
ﻫﺎي اﯾﻦ ﺗﺤﻘﯿﻖ و ﺑﺮرﺳﯽ ﺎﻓﺘﻪ ﯾ ﺑﯿﺸﺘﺮ ﺣﺎﺋﺰ اﻫﻤﯿﺖ اﺳﺖ.
ﻫﺎي ﮔﺬﺷﺘﻪ ﻧﺸﺎن داد ﮐﻪ ﺗﻌﺪاد  ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت دﯾﮕﺮان در ﺳﺎل
در ﻓﯿﺒﺮوز رﯾﻮي 2-PMM ﮐﻨﻨﺪه ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ ﻫﺎي ﺑﯿﺎن ﺳﻠﻮل
  ﺎﺑﺪ.ﯾ ﺑﻠﺌﻮﻣﺎﯾﺴﯿﻦ اﻓﺰاﯾﺶ ﻣﯽاﻟﻘﺎء ﺷﺪه ﺑﻪ وﺳﯿﻠﻪ
ﻫﺎي ﻣﺘﻔﺎوت دﯾﮕﺮي ﺟﻬﺖ ﺷﻮد روش  ﭘﯿﺸﻨﻬﺎد ﻣﯽ     
 2-PMMاﻟﻘﺎي ﻓﯿﺒﺮوز رﯾﻪ ﺑﻪ ﮐﺎر ﺑﺮده ﺷﻮد و ﺑﯿﺎن ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ 
 ﺑﺮرﺳﯽ ﺷﻮد. ﺑﻪ ﻣﻨﻈﻮر ﺷﻨﺎﺳﺎﯾﯽ دﻗﯿﻖ ﻧﻘﺶ ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ 
در ﻓﯿﺒﺮوز رﯾﻮي، ﺑﯿﺎن اﯾﻦ ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ در ﻃﻮل دوره 2-PMM
ﻫﺎي ﻣﺘﻔﺎوت دﯾﮕﺮ و در دوره ﻃﻮﻻﻧﯽ آزﻣﺎﯾﺶ و ﺑﺎ ﺗﮑﻨﯿﮏ 
  ﯿﻖ ﺣﺎﺿﺮ ﺑﺮرﺳﯽ ﺷﻮد. ﺑﺮرﺳﯽ ﺷﺪه و ﻧﺘﺎﯾﺞ آن ﺑﺎ ﻧﺘﯿﺠﻪ ﺗﺤﻘ
  ﺳﭙﺎﺳﮕﺰاري
ﻧﺎﻣﻪ ﮐﺎرﺷﻨﺎﺳﯽ ارﺷﺪ در  اﯾﻦ ﺗﺤﻘﯿﻖ در ﻗﺎﻟﺐ ﭘﺎﯾﺎن    
ﭘﺰﺷﮑﯽ ﮐﺮدﺳﺘﺎن اﻧﺠﺎم ﺷﺪه اﺳﺖ. ﺑﺪﯾﻦ داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم 
وﺳﯿﻠﻪ از ﻣﻌﺎوﻧﺖ ﭘﮋوﻫﺸﯽ داﻧﺸﮕﺎه ﮐﻪ اﻣﮑﺎﻧﺎت و ﺑﻮدﺟﻪ 
  آﯾﺪ.ﻻزم را ﻓﺮاﻫﻢ ﻧﻤﻮدﻧﺪ، ﺗﺸﮑﺮ و ﻗﺪرداﻧﯽ ﺑﻪ ﻋﻤﻞ ﻣﯽ 
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Abstract  
Introduction: Pulmonary fibrosis (PF) is a 
chronic and progressive disease in which 
the mean survival of patients is 3–5 years 
after diagnosis. The disease may be resulted 
from an imbalance between normal 
processes of synthesis and degradation of 
extracellular matrix (ECM) components. 
Matrix Metalloproteinases (MMPs), 
especially MMP-2, are members of 
proteolytic enzyme family that degrade the 
ECM and basement membrane and have an 
important role in the development of PF.  In 
this research, the expression of MMP-2 
protein in the PF induced by bleomycin was 
qualitatively and quantitatively investigated 
in mice. 
 
Materials & Methods: In this experimental 
study, sixteen C57BL/6 mice were divided 
into 2 groups. Mice in group 1 (experiment 
group) and group 2 (control group) received 
bleomycin sulfate and carboxymethyl 
cellulose (CMC) via intraperitoneum, 
respectively. The mice were sacrificed at 
the end of experiment and lung samples 
were collected from two groups and were 
prepared for histological and 
immunohistochemical studies. Then the 
histological changes of lung tissues and 
MMP-2 protein expression were 
investigated and results were analyzed 
using Student t-test.  
 
Findings: Histological studies in the 
experimental group showed inflammatory 
response, collagen deposition and increase 
of connective tissues amount in the lung 
alveolar septa in comparison to control 
group. Immunohistochemical studies 
showed that the number of cells expressing 
MMP-2 protein significantly increased in 
the experimental group compared to the 
control group (P<.001).  
 
Discussion & Conclusion: Results of this 
study showed that the number of cells 
expressing MMP-2 protein increases in 
pulmonary fibrosis induced by bleomycin. 
   
Key words: Pulmonary fibrosis, MMP-2 
expression, bleomycin
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